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Abstract   
Heart failure (HF) and frailty are two distinct yet commonly associated conditions. The interplay 
between the two conditions is complex, due to overlaps in underlying mechanisms, symptoms and 
prognosis. The assessment of frailty in patients with HF is crucial, as it is associated with both 
unfavourable outcomes and reduced access and tolerance to treatments. 
However, to date a consensus definition of frailty in patients with HF remains lacking and the need 
for a validated assessment score, for identifying those HF patients with frailty, is high and timely. 
This position paper proposes a new definition of frailty for use by healthcare professionals in the 
setting of HF and creates a foundation for the design of a tailored and validated score for this 
common condition.  
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Introduction 
The HFA/ESC guideline on heart failure (HF) suggests that healthcare professionals should 
“monitor frailty and seek and address reversible causes (cardiovascular and non‐cardiovascular) of 
deterioration in frailty score in elderly patients” (1). The increasing evidence concerning the 
importance of frailty in HF patients and the lack of a validated instrument to correctly identify it 
have both highlighted the need for a position paper to improve clarity on the role of frailty in HF.  
This executive document reflects the key points of a meeting organised by the Heart Failure 
Association (HFA) of the European Society of Cardiology (ESC) on the topic “Frailty in heart 
failure”. Aims of this meeting were to: (i.) identify a consensus definition of frailty in patients with 
HF; (ii.) build a common understanding concerning the importance of the assessment of frailty in 
HF patients; (iii.) identify the main domains of a new score, the HFA Frailty Score, specifically 
tailored for HF patients. 
Although the concept of frailty is extensively used, in clinical and research settings, an 
internationally accepted definition is still lacking and there is no agreement on which is the best 
method or instrument to assess frailty. Several definitions of frailty and a plethora of different 
instruments have been used for the identification of frailty within a variety of disease states and 
settings (2‐8). This has limited the possibility not only to “speak a common language” and to 
compare the results from different studies, but has challenged the possibility for correct diagnosis 
and interventions. In addition, the lack of a gold standard method and the inconvenience of using 
a number of available assessment instruments (due to time, availability of special equipment, 
patient limitations, etc) have limited the routine assessment of frailty in daily practice. This has 
facilitated the use of the clinical subjective judgments (eyeball test or foot‐of‐the‐bed assessment) 
to define frailty in busy HF clinical settings (2). 
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The presence of a complex overlap between frailty and HF, the emerging and increasing data on 
the prognostic role of frailty as well as the interference of frailty with the possible treatments for 
HF patients form the basis for the need of a validated diagnostic and predictive assessment score 
tailored for patients with HF.  
As the HFA strongly believes that a holistic approach is more reliable than the physical approach in 
recognising those patients with HF that are also frail, it convened a workshop to both devise a new 
definition of frailty in HF and to design a new HF frailty assessment score, the HFA Frailty Score.  
This new score has been built considering four domains ‐ clinical, physical‐functional, cognitive‐
psychological and social‐ as the main determinants of frailty in HF patients (Figure 1). 
These four domains have been suggested by Gorodeski and colleagues (9) as the main contributors 
of  health  outcomes  to  consider  in  older  adults  with  HF.    However,  although  Gorodeski  and 
colleagues consider frailty as only one of the determinant of the physical domain, HFA believe that 
all these four domains have to be incorporated as determinant of the proposed new HF frailty score 
as they well reflect the holistic approach of the HFA score. 
 
Overview of frailty definition and assessment tools  
Frailty is commonly considered a biologic or geriatric syndrome characterised by a state of 
increased vulnerability to endogenous and exogenous stressors, due to age‐related declines in 
physiologic reserve and function across multiple physiologic systems (4). This increased 
vulnerability contributes to higher risk of falls, institutionalisation, disability, and death.  
Although, several conceptual definitions of frailty have been used in medicine, the available 
instruments to evaluate frailty derive from two basic concepts of frailty: the physical frail 
phenotype (4) and the cumulative deficit model (5‐6). 
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The Physical Frailty Phenotype, proposed and validated by Fried and colleagues in community 
dwelling older adults in the Cardiovascular Health Study (4), described frailty as a biological 
syndrome that causes age related physical decline, in which three or more of the following 
physical components are present: unintentional weight loss (>10 lbs (4.5kgs) in the last year); self‐
reported exhaustion; weakness (reduced hand grip strength); slow walking speed (time in seconds 
– usual pace – over 15 feet), low self‐reported physical activity.  A pre‐frail status is accordingly 
when one or two criteria are present, identifying an individual at high risk of progressing to frailty.  
The cumulative deficit model, proposed and validated by Rockwood and colleagues in community 
dwelling older adults in the Canadian Study of Health and Aging (5‐6), described frailty as a state of 
vulnerability, resulting from an accumulation of a range of individual impairments and conditions, 
thus creating a Frailty Index. The deficit model is a more comprehensive instrument than the frail 
phenotype. According to a multidimensional (holistic) approach, it assesses the accumulation of 
health deficits across multiple domains, such as cognition, activities of daily living, comorbid 
diseases, deficits of social relations and social support present or abnormal laboratory results. All 
these health deficits interact with each other, with still not adequately understood mechanisms, to 
determine the occurrence of frailty. The frailty index is expressed as a ratio of health deficits 
present to the total number of deficits considered; the greater the number of health deficits the 
higher the degree of frailty. 
Although both the Fried phenotype and the cumulative index definitions have been widely used 
and have demonstrated their predictive value, their routine use in the daily practice is limited by 
major weaknesses. Among these, the difficulty in defining the unintentional weight loss in patients 
taking diuretics or the possible floor effect related to the instrument focused on physical 
frailty can be particularly relevant in patients with HF (Table 1). 
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In an attempt to overcome these weaknesses, several other instruments have been developed 
over time, through changing, omitting or adding criteria to one or the other of these two 
conceptual definitions or using single components of the frailty physical phenotype (2‐17). The 
main characteristics and limitations of the main frailty assessment instruments used in HF patients 
are shown in Table 1. 
Recently, Sze et al., comparing three of the main frailty instruments (Fried phenotype, Deficit 
Index and Edmonton frailty score) used in HF, found that fewer than half of those patients 
classified as frail with one of the frailty instruments were similarly classified as frail when all the 
three different instruments were used simultaneously (18). This reinforces the need of a new 
instrument to better identify frail patients with HF. 
 
Frailty in Heart Failure  
Frailty is more prevalent in HF than the general population. The estimated overall prevalence of 
frailty in HF is around 45%, with a lower prevalence in studies using the physical frailty assessment 
tool compared to those using the cumulative deficit approach (42.9% versus 47.4%) (19).  Patients 
with HF are up to six times more likely to be frail, and frail people have a significantly increased 
risk of developing HF (20‐21).  
Although both frailty and HF are common in older adults, the prevalence of frailty in patients with 
HF is independent of age, as frailty can be experienced also by younger (<60 years old) patients 
with HF (20). This suggests that frailty in HF patients is not solely related to, and it is in fact 
additive to, the progressive age‐related decline in physiological reserve.  
Conversely to what it may be thought, frailty seems more common in patients with heart failure 
with preserved ejection fraction (HFpEF) than in those with reduced ejection fraction (HFrEF), this 
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possibly related to the greater burden of cardiac and non cardiac co‐morbidities typically 
experienced by patients with HFpEF (22). 
The relation between the New York Heart Association (NYHA) functional class and the prevalence 
of frailty is not clear as some studies found a poor association (4, 19, 23) while others a linear 
correlation (24‐25). This can be probably related to the methods used for the assessment of frailty. 
The overlap between frailty and HF is complex and each syndrome may mimic the other.  Although 
the precise mechanisms of frailty in HF have not been fully elucidated, HF patients share with frail 
patients pathophysiological, clinical and non‐clinical aspects, which have important consequences 
for their prognosis and management.   
 Pathophysiology: Pathophysiological pathways common to both HF and frailty appear to involve a 
multisystem cascade that includes disorders and dysregulation in neuro‐hormonal, metabolic, 
inflammatory and immunologic pathways. This cascade leads to an enhanced catabolic state, 
energy failure, oxidative stress and release of pro‐inflammatory signals (26‐28).  The up‐regulation 
of inflammatory biomarkers impairs hormones, such as cortisol and growth hormone, which 
contributes to downstream effects and leads to an enhanced catabolic state thus favouring the 
occurrence of frailty. 
The imbalance between anabolic and catabolic state in HF may also exacerbate the decline in 
muscle mass and strength, favouring the occurrence of sarcopenia, cachexia, and frailty.  
However, the multiple complex and interrelated pathogenic mechanisms that adversely affect 
frailty and HF remain poorly understood and cannot be limited only to the physical consequences 
of frailty.  
Clinical: The typical clinical aspects of HF, especially in its advanced stages, overlap considerably 
with the manifestations of “physical” frailty: exercise intolerance, weakness, fatigue and 
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exhaustion.  Reduced lean muscle mass (sarcopenia) and sometimes cachexia may be associated 
with both conditions (29).  
Nevertheless, the physical impairment, often considered a synonymous of frailty, is only one of 
the aspects characterising frailty, and several other clinical and non‐clinical conditions, such as 
depression, cognitive impairment, malnutrition, anaemia, dependency, isolation and/or lack of 
social support are commonly found in both HF and frail patients.  
Prognosis. The presence of frailty has a negative impact on the prognosis of patients with HF. 
Frailty accelerates the progression of HF and increases morbidity and mortality in these patients 
(24, 30‐32). Frailty contributes to a higher risk of mortality at 1 year, increased HF hospitalisations 
with longer bed days in hospital and a decreased probability of surviving more than 10 years. 
In addition, frailty reduces the resistance of patients with HF to myocardial ischaemia, pressure 
and volume overload, and it also increases the risk of arrhythmias, causing decompensation and 
rapid functional deterioration (33‐34).   
The physical components of frailty are not the only recognised as negatively affecting the 
outcomes of HF patients. The OPERA‐HF (Observational registry to assess and PrEdict the in‐
patient course, risk of Re‐Admission and mortality for patients hospitalized for or with Heart 
Failure) study has shown that psycho‐social factors, such as depression or anxiety, cognitive 
impairment and living alone are all strongly associated with negative near‐term outcomes in 
patients with HF, such as unplanned recurrent readmissions, 30‐day outcome after an admission 
for HF and mortality following an admission to hospital for HF (35).  
Furthermore, in advanced HF, frailty is an independent predictor of increased all‐cause mortality 
and adverse outcomes (longer recovery time and increased risk for re‐hospitalisation), as shown in 
patients referred for heart transplantation or left ventricular assist device implantation (36‐40). 
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Therefore, frailty is a strong and independent predictor of negative outcomes and is associated 
with greater health care utilisation in HF patients (41).  
The addition of the frailty score to the Meta‐analysis Global Group in Chronic HF (MAGGIC) risk 
score, one of the most predictive score in HF (42), results in a significant improvement in risk 
classification of HF patients (43), thus suggesting that frailty defines a risk not yet captured by 
traditional risk scores. 
Treatment  
The presence of frailty in patients with HF, especially in those with advanced HF, has an 
unfavourable impact on the range of possible treatments and interventional options. Due to the 
increased risk of adverse events and negative outcomes, some interventions (i.e devices, 
transplantation, etc.) can become under‐utilised for those patients with advanced HF that are frail. 
In this perspective, similar to ageism (44), a diagnosis of frailty may become a discriminative factor 
(“frailtysm”‐ definable as a stereotyping, prejudice, and discrimination against people on the basis 
of the presence of frailty”) in the management of these patients, who are more likely to receive 
less standard HF treatments as a result. This risk is also increased by the lack of evidence‐based 
criteria to help and guide the management of HF patients with frailty.  
Therefore, the use of an objective and easy to apply measurement of frailty in clinical practice, 
rather than a “vague” clinician's subjective "doorway assessment", will help clinicians to better 
identify those HF patients that being effectively frail may face a higher risk of negative outcomes. 
Therefore, due to its prognostic and therapeutic implications, the identification of frailty is of 
uttermost importance in the daily assessment and management of patients with HF.  
 
Requirement for a new definition and a tailored assessment score of frailty in Heart Failure  
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In patients with HF, frailty is perceived as a reversible/dynamic state of increased vulnerability to 
stressors in one or more clinical and non‐clinical domains, with consequential negative outcomes 
and dire prognosis.  The occurrence of a stressor (acute/chronic, internal/external), even though 
apparently insignificant for a healthy person, such as a minor acute infection, an imbalance in a 
“chronic” disease, a new medication or a minor procedure (45), could potentially alter the 
precarious equilibrium within one or more domains of the HF patients’ health status. This results 
in a disproportionate individual response or decompensation associated with negative outcomes, 
such as increased morbidity, increased health care use (hospitalisation, prolonged recovery, 
institutionalisation, etc), greater dependency and higher risk of mortality.  
Although both frailty and HF are common in elderly patients with prevalence increasing with age, 
frailty must not be considered neither as a “progressive age‐related decline in physiological 
reserve and function” (according to World Health Organisation) (46) nor as a “geriatric syndrome”. 
This is supported by the lack of any unidirectional correlation between the prevalence of frailty in 
HF patients and their age (7).  All patients with HF, independent of their chronological age, are at 
risk of frailty, but not all elderly patients with HF are inevitably frail.  Consequently, chronological 
age cannot represent a parameter to guide the assessment of frailty, and all patients with HF 
should be evaluated for the presence of frailty, independently by their age, in order to better 
stratify their risk. 
Therefore, the HFA suggest that frailty should be defined in patients with HF as a multidimensional 
dynamic state, independent of age, that makes the individual with HF more vulnerable to the effect 
of stressors. The dynamic interrelations of clinical and non‐clinical conditions (multidimensional), 
that can be reversible (treatable) or irreversible (supportive care), interact each other to 
determine a state of vulnerability (frailty). This definition reflects two key concepts: first in 
patients with HF, frailty can be better identified using a holistic multidimensional approach than 
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the physical phenotype approach; second the identification and treatment of those parameters 
that are modifiable or reversible may improve the outcomes of frail HF patients. 
Physical frailty is only one of the domains of frailty and in patients with HF the use of this sole 
approach can result in patient misclassification due to a so‐called floor effect. Functional 
limitations, due to decreased exercise tolerance and shortness of breath, are common in HF 
patients and are influenced by HF severity and aging. As not all HF patients with reduced 
functional capacity are frail, other clinical and non‐clinical domains require consideration to 
correctly identify those HF patients with frailty. 
Therefore, the HFA Frailty score has been built on four main domains ‐ clinical, functional, psycho‐
cognitive and social‐ that are considered the determinants of frailty in HF patients (figure 1). 
The clinical domain takes into consideration the number and the type of comorbidities, as in HF 
patients some comorbidities can have a higher prognostic weight than others and, therefore, 
greater influence on the therapeutic decisions (i.e use of class 1 drugs such as renin–angiotensin 
system inhibitors in some patients with severe renal dysfunction, use of implantable cardioverter 
defibrillator, etc) (1). Comorbidities, in turn, are associated with poly‐therapy, increased risk of 
inappropriate prescribing, higher risk of adverse events, falls and hospitalisations. Therefore, as 
mentioned in the latest HF ESC guidelines the “management of comorbidities is a key component 
of the holistic care of patients with HF” (1). 
Although the presence of cognitive impairment and mood disturbances, such as depression, could 
have been generically considered as comorbidities, due to their consequences on health status, 
prognosis and weight in determining a frail status, they have been included in a separate domain 
(psycho‐cognitive domain). Both cognitive impairment and depression may also contribute to 
poor adherence, poor prognosis and social isolation. 
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In parallel the physical impairment, often associated in HF patients with a global imbalance 
between the anabolic and catabolic state that may lead to sarcopenia and, eventually, body 
wasting with cachexia, can cause dependency, incapacity to perform activities of daily living (ADL) 
and/or instrumental activities of daily living (IADL) and higher risk of falls. Therefore, the functional 
status of HF patients has been identified as a separate domain (functional domain). 
Although the clinical and functional factors may have negative consequences on the social aspect 
of life, it is also true that the presence of isolation and the lack of support (caregiver) interfere 
with the access to care and can influence the prognosis of frail patients.  Therefore, it has been 
identified as a social domain. 
The variables included in the four main domains, in turn, cause a complex cascade of factors such 
as poly‐therapy, dependency, higher risk of hospitalisations, negative outcomes, and with some 
variables overlapping across the four main domains.  This overlap reflects the holistic nature of 
frailty, involving the individual in all its entirety and suggests the possibility that the treatment of 
single variables can potentially reverse the status of vulnerability. This is supported by the finding 
that the composite elements of the frailty phenotype have an incremental value in predicting 
mortality than the individual elements of frailty (43). 
In addition, the novel bespoke HFA Frailty score aims to overcome the limitations of the available 
scores, satisfying all the essential requisites (Table 2), which will help in daily use of this score 
within busy healthcare settings. 
 
Future directions 
The HFA Frailty Score will be the first instrument specifically developed to identify frailty in the HF 
population. This, and the consensus definition of frailty in HF patients, should help fill the gap in 
both clinical and research settings. 
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The definition of the new score is only the first step. The next following steps will be: (i) to agree 
with a multidisciplinary panel of experts the specific items to include in the four domains of the HF 
frailty score, using the consensus Delphi method; (ii) to demonstrate that the new score is both 
specific and sensitive in identifying patients with frailty in HF cohort studies (acute and chronic 
HF).  
The aim of the new score, therefore, will be to have the most accurate (adequate identification of 
those patients with HF that are also frail) and predictive tool to diagnose frailty in HF. This will help 
to design an  individualised monitoring and treatment plan,  including rehabilitation, occupational 
therapy, social support, HF self‐care, thus reducing and/or preventing the occurrence of negative 
outcomes  in  frail patients with HF  (47‐48).  Indeed,  the new  score will enable  those HF patients 
identified as frail to “benefit from closer contact with the HF specialist team, more frequent follow‐
up and monitoring and individualised self‐care support” (1). Finally, the score should also allow for 
adequate management strategies research.  It should be able to pick up the management effects 
which could switch the patient from frail to non‐frail, make them less frail in individual or all domains 
or to improve outcomes in frail patients. 
 
Conclusions 
The increased complexity of patients with HF and their longer life expectancy has modified the 
scenario of HF. Frailty should no longer be considered synonymous with aging, furthermore not all 
patients with HF can be considered frail. 
Frailty is a dynamic and partially reversible state, consisting of four main domains, some 
modifiable components beyond non‐reversible ones. Recognising these components may guide 
management and improve HF outcomes. An accurate assessment is the first and crucial step for a 
tailored and individualised health care program of management in patients with HF and frailty.  
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Routine frailty assessment for HF patients should be included in daily clinical practice as the 
identification of frailty could help in risk stratification, decision‐making, design of an individualised 
patient care plan, reduce/prevent negative outcomes, reduce the health costs.  The HFA Frailty 
score will be the first score specifically designed for and validated within a HF population. 
 
 
 
 
   
15 
 
References 
1. Ponikowski P, Voors AA, Anker SD, Bueno H, Cleland JG, Coats AJ, Falk V, González‐
Juanatey JR, Harjola VP, Jankowska EA, Jessup M, Linde C, Nihoyannopoulos P, Parissis JT, 
Pieske B, Riley JP, Rosano GM, Ruilope LM, Ruschitzka F, Rutten FH, van der Meer P; 
Authors/Task Force Members; Document Reviewers. 2016 ESC Guidelines for the diagnosis 
and treatment of acute and chronic heart failure: The Task Force for the diagnosis and 
treatment of acute and chronic heart failure of the European Society of Cardiology (ESC). 
Developed with the special contribution of the Heart Failure Association (HFA) of the ESC.  
Eur J Heart Fail. 2016;18:891‐975.  
2. Dent E, Kowal P, Hoogendijk EO. Frailty measurement in research and clinical practice: A 
review. Eur J Intern Med. 2016;31:3‐10.  
3. McDonagh J, Martin L, Ferguson C, Jha SR, Macdonald PS, Davidson PM, Newton PJ. Frailty 
assessment instruments in heart failure: A systematic review. Eur J Cardiovasc Nurs. 
2018;17:23‐35.  
4. Fried LP, Tangen CM, Walston J, Newman AB, Hirsch C, Gottdiener J, Seeman T, Tracy R, 
Kop WJ, Burke G, McBurnie MA; Cardiovascular Health Study Collaborative  Research 
Group. Frailty in older adults: evidence for a phenotype. J Gerontol A Biol Sci Med Sci. 
2001;56:M146‐56.  
5. Mitnitski AB, Mogilner AJ, Rockwood K. Accumulation of deficits as a proxy measure of 
aging. Scientific World Journal 2001;1:323–36 
6. Rockwood K, Song X, MacKnight C, Bergman H, Hogan DB, McDowell I, Mitnitski A. A global 
clinical measure of fitness and frailty in elderly people. CMAJ. 2005;173:489‐95.  
16 
 
7. Afilalo J, Alexander KP, Mack MJ, Maurer MS, Green P, Allen LA, Popma JJ, Ferrucci L, 
Forman DE. Frailty assessment in the cardiovascular care of older adults. J Am Coll Cardiol. 
2014;63:747‐62. 
8. Abellan van Kan G, Rolland Y, Bergman H, Morley JE, Kritchevsky SB, Vellas B. The I.A.N.A 
Task Force on frailty assessment of older people in clinical practice. J Nutr Health Aging. 
2008;12:29‐37.  
9. Gorodeski EZ, Goyal P, Hummel SL, Krishnaswami A, Goodlin SJ, Hart LL, Forman  DE, 
Wenger NK, Kirkpatrick JN, Alexander KP; Geriatric Cardiology Section Leadership Council, 
American College of Cardiology. Domain Management Approach to Heart Failure in the 
Geriatric Patient: Present and Future. J Am Coll Cardiol. 2018 May 1;71(17):1921‐1936. doi: 
10.1016/j.jacc.2018.02.059. Review. PubMed PMID: 29699619. 
10. Abou‐Raya S and Abou‐Raya A. Osteoporosis and congestive heart failure (CHF) in the 
elderly patient: Double disease burden. Arch Gerontol Geriatr 2009;49:250–254. 
11. Jha SR, Hannu MK, Chang S, Montgomery E, Harkess M, Wilhelm K, Hayward CS, Jabbour A, 
Spratt PM, Newton P, Davidson PM, Macdonald PS. The Prevalence and Prognostic 
Significance of Frailty in Patients With Advanced Heart Failure Referred for Heart 
Transplantation. Transplantation. 2016;100:429‐36 
12. Romero‐Ortuno R, Walsh CD, Lawlor BA, Kenny RA. A Frailty Instrument for primary care: 
Findings from the Survey of Health, Ageing and Retirement in Europe (SHARE). BMC Geriatr 
2010; 10: 1–12. 
13. Guralnik JM, Simonsick EM, Ferrucci L, Glynn RJ, Berkman LF, Blazer DG, Scherr PA, Wallace 
RB. A short physical performance battery assessing lower extremity function: association 
with self‐reported disability and prediction of mortality and nursing home admission. J 
Gerontol. 1994;49:M85‐94.  
17 
 
14. Saitoh M, Dos Santos MR, Emami A, Ishida J, Ebner N, Valentova M, Bekfani T, Sandek A, 
Lainscak M, Doehner W, Anker SD, von Haehling S. Anorexia, functional capacity, and 
clinical outcome in patients with chronic heart failure: results from the Studies 
Investigating Co‐morbidities Aggravating Heart Failure (SICA‐HF). ESC Heart Fail. 2017 
Nov;4(4):448‐457.   
15. Jones DM, Song X, Rockwood K. Operationalizing a frailty index from a standardized 
comprehensive geriatric assessment. J Am Geriatr Soc 2004;52(11):1929–33. 
16. Pasture O and Onkia O. Canadian Study of Health and Aging: study methods and 
prevalence of dementia. CMAJ 1994; 150: 899–913 
17. Rolfson DB, Majumdar SR, Tsuyuki RT, Tahir A, Rockwood K. Validity and reliability of the 
Edmonton Frail Scale. Age Ageing. 2006;35:526–9. 
18. Sze S, Pellicori P, Zhang J, Weston J, Clark AL. Identification of Frailty in Chronic Heart Failure. 
JACC Heart Fail. 2019 Apr;7(4):291‐302.  
19. Denfeld QE, Winters‐Stone K, Mudd JO, Gelow JM, Kurdi S, Lee CS. The prevalence of frailty 
in heart failure: A systematic review and meta‐analysis. Int J Cardiol. 2017;236:283‐289.  
20. Khan H, Kalogeropoulos AP, Georgiopoulou VV, Newman AB, Harris TB, Rodondi N,  Bauer 
DC, Kritchevsky SB, Butler J. Frailty and risk for heart failure in older adults: the health, 
aging, and body composition study. Am Heart J. 2013;166:887‐94.  
21. Woods NF, LaCroix AZ, Gray SL, Aragaki A, Cochrane BB, Brunner RL, Masaki K, Murray A, 
Newman AB; Women's Health Initiative. Frailty: emergence and consequences in women 
aged 65 and older in the Women's Health Initiative Observational Study. J Am Geriatr Soc. 
2005;53:1321‐30. Erratum in: J Am Geriatr Soc. 2017;65:1631‐1632. 
22. Ather S, Chan W, Bozkurt B, Aguilar D, Ramasubbu K, Zachariah AA, Wehrens XH, Deswal A. 
18 
 
Impact of non cardiac comorbidities on morbidity and mortality in a predominantly male 
population with heart failure and preserved versus reduced ejection fraction. J Am Coll 
Cardiol 2012;59:998–1005. 
23. Chaudhry SI, McAvay G, Chen S, Whitson H, Newman AB, Krumholz HM, Gill TM. Risk 
factors for hospital admission among older persons with newly diagnosed heart failure: 
findings from the Cardiovascular Health Study. J Am Coll Cardiol.  2013;61:635‐42.  
24. Sanders NA, Supiano MA,  Lewis EF,  Liu  J, Claggett B, Pfeffer MA, Desai AS, Sweitzer NK, 
Solomon SD, Fang JC. The frailty syndrome and outcomes  in the TOPCAT trial. Eur J Heart 
Fail. 2018 Nov;20(11):1570‐1577.  
25. Sze S, Pellicori P, Zhang J, Weston J, Clark AL. Identification of Frailty in Chronic Heart Failure. 
JACC Heart Fail. 2019 Apr;7(4):291‐302.  
26. Anker SD, Ponikowski PP, Clark AL, Leyva F, Rauchhaus M, Kemp M, Teixeira MM,  Hellewell 
PG, Hooper J, Poole‐Wilson PA, Coats AJ. Cytokines and neurohormones relating to body 
composition alterations in the wasting syndrome of chronic heart failure. Eur Heart J. 1999 
May;20(9):683‐93.  
27. Joseph SM, Rich MW. Targeting Frailty in Heart Failure. Curr Treat Options Cardiovasc Med. 
2017;19:31.  
28. Junius‐Walker U, Onder G, Soleymani D, Wiese B, Albaina O, Bernabei R, Marzetti E; 
ADVANTAGE JA WP4 group. The essence of frailty: A systematic review and qualitative 
synthesis on frailty concepts and definitions. Eur J Intern Med.  2018 Oct;56:3‐10.  
29. Saitoh M, Ishida J, Doehner W, von Haehling S, Anker MS, Coats AJS, Anker SD, Springer J. 
Sarcopenia, cachexia, and muscle performance in heart failure: Review update 2016. Int J 
Cardiol. 2017 Jul 1;238:5‐11. 
19 
 
30. Bottle A, Kim D, Hayhoe B, Majeed A, Aylin P, Clegg A, Cowie MR. Frailty and comorbidity 
predict first hospitalisation after heart failure diagnosis in primary care: population‐based 
observational study in England. Age Ageing. 2019;0:1‐8.  
31. Goldfarb M, Sheppard R, Afilalo J. Prognostic and Therapeutic Implications of Frailty in Older 
Adults with Heart Failure. Curr Cardiol Rep. 2015;17:92.  
32. Zhang Y, Yuan M, Gong M, Tse G, Li G, Liu T. Frailty and Clinical Outcomes in  Heart Failure: 
A Systematic Review and Meta‐analysis. J Am Med Dir Assoc. 2018 Nov;19(11):1003‐1008 
33. Singh M, Rihal CS, Lennon RJ, Spertus JA, Nair KS, Roger VL. Influence of frailty and health 
status on outcomes in patients with coronary disease undergoing percutaneous 
revascularization. Circ Cardiovasc Qual Outcomes. 2011;4:496‐502.  
34. Vidán MT, Blaya‐Novakova V, Sánchez E, Ortiz J, Serra‐Rexach JA, Bueno H. Prevalence and 
prognostic impact of frailty and its components in non‐dependent elderly patients with 
heart failure. Eur J Heart Fail. 2016;18:869‐75. 
35. Sokoreli I, Pauws SC, Steyerberg EW, de Vries GJ, Riistama JM, Tesanovic A, Kazmi S, 
Pellicori P, Cleland JG, Clark AL. Prognostic value of psychosocial factors for first and 
recurrent hospitalizations and mortality in heart failure patients: insights from the OPERA‐
HF study. Eur J Heart Fail. 2018;20:689‐696.  
36. Jha SR, Hannu MK, Chang S, Montgomery E, Harkess M, Wilhelm K, Hayward CS, Jabbour A, 
Spratt PM, Newton P, Davidson PM, Macdonald PS. The Prevalence and Prognostic 
Significance of Frailty in Patients With Advanced Heart Failure Referred for Heart 
Transplantation. Transplantation. 2016;100:429‐36.  
37. Dunlay SM, Park SJ, Joyce LD, Daly RC, Stulak JM, McNallan SM, Roger VL, Kushwaha SS. 
Frailty and outcomes after implantation of left ventricular assist device as destination 
therapy. J Heart Lung Transplant. 2014;33:359‐65.  
20 
 
38. Boxer RS, Shah KB, Kenny AM. Frailty and prognosis in advanced heart failure.  Curr Opin 
Support Palliat Care. 2014;8:25‐9.  
39. Joseph SM, Manghelli JL, Vader JM, Keeney T, Novak EL, Felius J, Martinez SC,  Nassif ME, 
Lima B, Silvestry SC, Rich MW. Prospective Assessment of Frailty Using the Fried Criteria in 
Patients Undergoing Left Ventricular Assist Device Therapy. Am J Cardiol. 2017 Oct 
15;120(8):1349‐1354.  
40. Chung CJ, Wu C, Jones M, Kato TS, Dam TT, Givens RC, Templeton DL, Maurer MS, Naka Y, 
Takayama H, Mancini DM,  Schulze PC. Reduced handgrip  strength as a marker of  frailty 
predicts clinical outcomes in patients with heart failure undergoing ventricular assist device 
placement. J Card Fail. 2014 May;20(5):310‐5.  
41. McNallan SM, Singh M, Chamberlain AM, Kane RL, Dunlay SM, Redfield MM, Weston  
SA, Roger VL. Frailty and healthcare utilization among patients with heart failure in the 
community. JACC Heart Fail. 2013 Apr;1(2):135‐41.  
42. Canepa M, Fonseca C, Chioncel O, Laroche C, Crespo‐Leiro MG, Coats AJS, Mebazaa A, Piepoli 
MF,  Tavazzi  L, Maggioni  AP;  ESC  HF  Long  Term  Registry  Investigators.  Performance  of 
Prognostic Risk Scores in Chronic Heart Failure Patients Enrolled in the European Society of 
Cardiology Heart Failure Long‐Term Registry. JACC Heart Fail. 2018 Jun;6(6):452‐462 
43. Tanaka S, Kamiya K, Hamazaki N, Matsuzawa R, Nozaki K, Maekawa E, Noda C, Yamaoka‐Tojo 
M, Matsunaga A, Masuda T, Ako  J.  Incremental Value of Objective Frailty Assessment  to 
Predict  Mortality  in  Elderly  Patients  Hospitalized  for  Heart  Failure.  J  Card  Fail.  2018 
Nov;24(11):723‐732 
44. Bowling A. Ageism in cardiology. BMJ. 1999 Nov 20;319(7221):1353‐5.  
45. Clegg A, Young J, Iliffe S, Rikkert MO, Rockwood K. Frailty in elderly people. Lancet. 
2013;381:752‐62. Erratum in: Lancet. 2013 Oct 19;382:1328. 
21 
 
46. https://www.who.int/ageing/health‐systems/first‐CCHA‐meeting‐report.pdf 
47. Vigorito C, Abreu A, Ambrosetti M, Belardinelli R, Corrà U, Cupples M, Davos CH, Hoefer S, 
Iliou MC, Schmid JP, Voeller H, Doherty P. Frailty and cardiac rehabilitation: A call to action 
from the EAPC Cardiac Rehabilitation Section. Eur J Prev Cardiol. 2017;24(6):577‐590. 
48. Gielen S, Simm A. Frailty and cardiac rehabilitation: A long‐neglected connection. Eur J Prev 
Cardiol. 2017;24(14):1488‐1489 
 
   
22 
 
Figure Legend 
Figure 1. 
The four main domains ‐ clinical, physical‐functional, cognitive‐psychological and social‐ defining 
the HFA Frailty score as considered the determinants of frailty in HF patients. Reversible and/or 
treatable variables are identified by asterisks.  Figure adapted from Gorodeski et al. (9) 
ADL: activities of Daily Living; IADL: Istrumental Activities of Daily Living  
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Table Legend 
1. Table 1: Main instruments to identify frailty in HF 
The main characteristics and limitations of the frailty assessment instruments according to the 
physical or multidimensional approaches used in HF patients.  
 
2. Table 2: Characteristics of the proposed HFA Frailty Score 
Essential requisites that enable a routine use of the HFA Frailty Score. 
 
 
 
 
 
